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論文内容の要旨
【緒言】
マンモグラフィ検診により乳癌の死亡率が低下することは海外の臨床試験で示されてい
る。死亡率低下の理由として検診による早期発見の寄与するところが大きいとされている
が、lead-time biasやlength biasも指摘されている。検診発見乳癌（検診群）と自己発見乳
癌（自己群）において、腫瘤径やリンパ節転移状況によるstageなどを揃えて予後を検討し
ても、乳癌検診は有意な予後因子であるとの報告もみられる。従って、早期発見やlead-
time biasだけでは検診群の予後良好な理由を説明しきれない可能性がある。また、近年、
分子生物学の進歩に伴い、サブタイプにより予後が異なることが判明した。そこで、検診
群と自己群のサブタイプの分布を含む臨床病理学的因子の相違と予後について、レトロス
ペクティブに検討した。
【対象と方法】
2003年1月～ 2014年12月までに当院で治療を行った乳癌患者1704例中、非浸潤癌、両側乳癌、
男性乳癌、StageⅣ乳癌、短期間で追跡不能となった症例を除いた浸潤性乳癌患者1132例
を対象とした。検診群は274例、自己群は858例であった。Ki67は＜20%を低値、≧20%を
高値とした。サブタイプはluminal A（エストロゲンレセプタ （ーER）陽性（+） and/or プロ
ゲステロンレセプタ （ーPR）+, human epidermal growth factor receptor-2（HER2）陰性（−） 
and Ki67低値）、luminal B （HER2-）（ER+ and/or PR+, HER2- and Ki67高値）、luminal B 
（HER2+）（ER+ and/or PR+ and HER2+）、HER2 overexpressing（ER-, PR- and HER2+）、
triple negative（TN）（ER-, PR- and HER2-）に分類した。
【結果】
検診群は自己群と比べ腫瘍径が小さく、リンパ節転移陰性の早期stageのものが有意に多
く、低悪性度、Ki67低値、ホルモン受容体陽性の乳癌が有意に多かった。サブタイプの分
布の検討では、検診群では予後良好なluminal Aの占める割合が61.3%であるのに対し、自
己群では44.2%と検診群で高かった。一方、悪性度の高いHER2 overexpressingやTNでは、
自己群に比べ検診群での割合が低かった。5年遠隔無再発生存率は検診群が95.3％で自己
群が87.8%、全生存率は99.0％と92.5%で検診群の予後が有意に良好であった。多変量解析
ではリンパ節転移状況、発見契機、サブタイプが予後因子として抽出された。
【考察】
検診群は早期で予後良好なluminal Aの占める割合が高く、検診群の予後良好な理由とし
てサブタイプの分布の違いも関与していると考えられた。検診におけるサブタイプ分類
の検討は少なく、また、その分類にKi67を用いた報告はない。Ki67を用いてluminal Aと
luminal Bを識別したことで、既存の報告よりさらに深く予後への影響を検討したことは
新しい点である。しかし、本検討はレトロスペクティブであり、selection biasがあること
は否めない。
【結語】
検診群は自己群と比べ、早期stageのもの、予後良好なluminal Aが有意に多く、予後も良
好であった。
論文審査結果の要旨
　乳癌は食生活の欧米化に伴い、その患者数は増加しており、本邦においても女性罹患率
1位、死亡率5位という状況である。ただ治療に際しては、外科的な摘出・切除術に加え、
内分泌療法、化学抗癌剤治療、分子標的治療、放射線治療など選択肢も広く、乳房の温存
を含めて生存率・QOLの向上を考えると、いかに乳癌の早期発見を行うかが重要である。
本研究では浸潤性乳癌の早期発見、効果的治療、予後改善を目的にマンモグラフィーを中
心とした検診の有効性について詳細な解析を行っている。
　乳癌の検診発見は自己発見と比べて、病期、リンパ節転移数、腫瘍径でも良好で、乳房
温存が可能な症例も多かった。また乳癌のサブタイプ分類でも予後良好なルミナールAタ
イプが多く、予後不良なトリプルネガティブは少なかった。治療経過を解析してみると、
無病生存率でも全生存率でも検診による発見は自己発見と比べて有意に優れていた。
　将来的に女性の生涯罹患は10人に一人を越えると言われている現況で医療経済、QOLを
考えた時、本研究が明らかにした成果は重要であり、本研究論文は学位論文に十分に値す
るものと評価された。
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